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Points Forts a comprendre 


• Le choix initial d’un traitement 

est le plus souvent empirique et doit prendre 
en compte le spectre d’activite de l’antibiotique 
et son caractere bactericide ou bacteriostatique, 
la gravite de l’infection, le terrain sous-jacent 
(age, immunodepression, corticotherapie 
au long cours, tares viscerales, diabete, 
allergies, grossesse [v. Pour approfondir]), 
le foyer infectieux en cause avec les capacites 
de diffusion de I’antibiotique dans le site infecte, 
l’epidemiologie de la resistance bacterienne, 
en fonction notamment du caractere 
communautaire ou nosocomial de l’infection. 

• Une reevaluation clinique est dans tous les cas 
necessaire dans les 48 a 72 heures, integrant 
les donnees bacteriologiques (identification 

et sensibilite du germe eventuellement isole) 
afin d’apprecier la reponse au traitement, 
sa tolerance et discuter de la simplification 
eventuelle de l’antibiotherapie : passage per os 
si possible, monotherapie, choix d’antibiotiques 
moins selectionnant en retrecissant le spectre 
d’action, moindre cout. 


P-Lactamines 

Donnees generates 

Le cycle P-lactame est la structure de base commune a 
cette classe. II existe 4 sous-familles : les penicillines, 
les cephalosporines, les carbapenemes, les monobactames. 
Les P-lactamines agissent en inhibant la synthese de la 
paroi bacterienne. Elies sont bactericides sauf sur les 
enterocoques. Elies ont une activite essentiellement 
temps-dependante justifiant de repartir les injections de 
fa£on reguliere tout au long du nycthemere. Elies ont, in 
vitro, un effet synergique avec les aminosides et additif 
avec les fluoroquinolones. 


Les P-lactamines ont en commun d’etre inactives sur les 
germes intracellulaires et les mycobacteries. 

Les effets secondaires communs aux P-lactamines sont 
les reactions allergiques (0,3-5 %), avec risque d’cedeme 
de Quincke, de choc anaphylactique. Ces reactions sont 
croisees entre toutes les penicillines et dans 10 % entre 
penicillines et cephalosporines. Celles-ci imposent F arret 
du traitement et contre-indiquent leur utilisation ulterieure. 
Des neutropenies, un allongement du temps de saignement, 
une cytolyse hepatique peuvent egalement survenir. 

■ Penicillines G,V 

II s’agit de penicilline G (intraveineux [IV] en 6 perfusions 
de 4 heures, intramusculaire [IM]), penicilline retard 
(benzathine penicilline, Extencilline, IM), penicilline 
orale (penicilline V, Oracilline, en 3 ou 4 prises). 

1. Spectre d’action 

La penicilline est active avec une concentration minimale 
inhibitrice (CMI) inferieure ou egale a 0,25 mg/L sur les 
coques gram-positifs sauf le staphylocoque (penicillinase), 
les coques gram-negatifs (meningocoque, gonocoque). 
Listeria monocytogenes , Pasteurella multocida, Coryne- 
bacterium diphterix, Borrelia, leptospires. Treponema 
pallidum et les anaerobies (sauf Bacteroides fragilis). 
Les enterocoques ont une resistance de niveau interme- 
diaire aux penicillines. 

Deux resistances acquises sont importantes a connaitre 
en clinique : la resistance du pneumocoque de sensibilite 
diminuee a la penicilline (PSDP) par diminution d’affinite 
de la cible et la resistance du gonocoque par production 
de penicillinase. Les bacilles gram-negatifs (BGN) sont 
naturellement resistants a la penicilline. 

2. Pharmacocinetique 

La penicilline est detruite par l’acidite gastrique, justifiant 
sa forme IV ou IM. L’ elimination est rapide (demi-vie 
de 30 min) par voie renale sous forme active. Elle penetre 
bien dans les tissus, sauf dans Los, et diffuse mal dans le 
liquide cephalo-rachidien (LCR), sauf en cas d' inflam- 
mation meningee. 

3. Posologies - Indications 

Elle est indiquee dans Fangine streptococcique (scarlatine : 
Oracilline 50 000 unites internationales [UI]/kg/j) ; les 
infections a streptocoques A, C, G (erysipele : penicilline 
G 150 000 Ul/kg/j ; meningite, endocardite) ; la gangrene 
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gazeuse (penicilline G 250 a 300 000 Ul/kg/j, Flagyl et 
chirurgie) ; la syphilis (primaire, secondaire : Extencilline 
2,4 M UI en IM ; syphilis neurologique : penicilline G 
20 M Ul/j), le rouget du pore (Oracilline), l’actinomycose 
(penicilline G 12-20 MUI/j), la leptospirose. 

4. Precaution d’emploi - Surveillance 

Les doses de penicilline G doivent etre adaptees a la fonction 
renale. Par ailleurs, il faut tenir compte des apports sodes 
importants en cas d’insuffisance cardiaque et (ou) renale. 
La penicilline G, outre le risque de reaction allergique, 
peut etre responsable de reactions a complexes immuns 
(fievre, exantheme, vascularite, cytopenies), de troubles 
de l’agregation plaquettaire, de convulsions a fortes 
doses ou quand une insuffisance renale n’est pas prise 
en compte, d’une reaction de lyse d'Herxheimer dans la 
syphilis secondaire en F absence de corticotherapie associee. 

■ Penicillines A 

II s’agit de : ampicilline (Totapen per os, IM, IV), amoxi- 
cilline (Clamoxyl, Hiconcil, Agram. . . per os, IM, IV), 
amoxicilline + acide clavulanique (Augmenting 

1. Spectre d’action 

Le spectre des aminopenicillines est superposable a 
celui de la penicilline G avec une extension aux bacilles 
gram-negatifs ( Haemophilus influenza? non producteur 
de [3-lactamases, Escherichia coli, Proteus mirabilis, 
Salmonella, Shigella ) et a Enterococcus faecalis. 

L’ acide clavulanique est un inhibiteur de [3 -lactamases 
permettant d’elargir le spectre de F amoxicilline aux 
souches productrices de penicillinases (resistance acquise : 
El. influenzae, E. coli, Proteus, Branhamella catarrhalis, 
gonocoque, staphylocoque meti-sensible ; resistance 
naturelle: Klebsiella, Bacteroides fragilis, Proteus vul- 
garis). L’Augmentin n’est pas actif sur les autres bacilles 
gram-negatifs, le staphylocoque meti-R. 

2. Pharmacocinetique 

L’ absorption digestive est meilleure pour F amoxicilline 
(90 %) que pour l’ampicilline (40 %), justifiant l’abandon 
de cette derniere. La diffusion est extracellulaire avec 
une bonne penetration dans le liquide cephalo-rachidien 
a forte posologie, sauf pour l’acide clavulanique. 
L’ elimination est renale et biliaire sous forme active, 
necessitant d’ adapter les doses a la fonction renale. 

3. Indications - Posologies 

Les indications sont : la pneumonie a pneumocoque 
(amoxicilline 3 g/j, y compris en cas de pneumocoque 
de sensibilite diminuee a la penicilline), la meningite a 
L. monocytogenes, pneumocoque, meningocoque sensible 
a la penicilline (amoxicilline 200 mg/kg/j), Fendocardite 
a streptocoque (amoxicilline 150 a 200 mg/kg/j), Fangine 
streptococcique (2 g/j), la prophylaxie de Fendocardite 
bacterienne, la maladie de Lyme, la pasteurellose, la pyelo- 
nephrite documentee a germes sensibles (20 a 40 % de 
resistance pour E. coli), F infection a Helicobacter pylori. 


L’Augmentin est indique dans les infections respiratoires 
hautes et basses : otites et sinusites (actif sur H. influenzae 
producteur de [3 -lactamases), la pneumopathie commu- 
nautaire chez les patients avec facteurs de risque (non 
indique dans la pneumopathie du sujet sain), la surinfection 
de bronchite chronique, les infections stomatologiques, 
les infections pelviennes (sauf infections a Chlamydia), 
F infection cutanee et des parties molles apres morsure 
ou plaie traumatique, F infection du tube digestif apres 
reception de F antibiogramme. 

4. Precautions d’emploi - Surveillance 

Les effets secondaires sont comparables a ceux de la 
penicilline. En cas de mononucleose infectieuse, des 
rashs cutanes morbilliformes sont possibles. Les diarrhees 
sont frequentes sous Augmentin, avec des cas de colites 
pseudomembraneuses. Enfin, F Augmentin peut etre 
responsable d'hepatite cytolytique ou cholestatique. 

Penicillines M 

II s’agit de la meticilline (retiree du commerce du fait de 
sa toxicite renale), de l’oxacilline (Bristopen IM, IV, 
per os), de la cloxacilline (Orbenine IM, IV, per os). 

1. Spectre d’action 

II est comparable a celui de la penicilline G, avec une 
extension sur les souches de staphylocoque en raison de 
leur resistance aux penicillinases produites par les staphylo- 
coques. Cependant, en milieu hospitalier, certaines 
souches de staphylocoque resistent aux penicillines M et 
autres |3-lactamines. 

2. Pharmacocinetique 

L’ absorption digestive de la cloxacilline est meilleure 
(70 %) que l’oxacilline (40 %). La diffusion est faible 
dans la prostate, le liquide cephalo-rachidien sauf en cas 
d’ inflammation meningee. L’ elimination est renale et 
rapide (demi-vie de 30 min a 1 h), sous forme active, 
necessitant d’adapter les doses a la fonction renale. 

3. Indications - Posologies - Precautions 

Les indications sont les infections a staphylocoque meti- 
sensible : infections cutanees et des parties molles (peni- 
cilline M 50 mg/kg/j), staphylococcie maligne de la face, 
septicemies, endocardites (100-200 mg/kg/j), infections 
osteo-articulaires . 

Le risque de nephropathie immuno-allergique semble 
plus frequent qu’avec les autres penicillines. 

Ureidopenicillines 

II s’agit de : mezlocilline (Baypen), piperaciUine (Piperilline), 
piperacilline et tazobactam (Tazocilline), IV uniquement. 

1. Spectre d’action 

II est elargi par rapport a celui des aminopenicillines 
avec un gain d’activite sur Pseudomonas aeruginosa, les 
bacilles gram-negatifs producteurs d’une cephalosporinase 
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inductible ( Enterobacter ; Serratia, Citrobacter ), les 
anaerobies du groupe B. fragilis. Cependant de nom- 
breuses souches sont devenues resistantes. E. fxcalis est 
sensible alors que E. fxcium est resistant. 

L’ association piperacilline-tazobactam permet d’ accroitre 
l’activite de la piperacilline sur des souches productrices 
de penicillinases : staphylocoque meticilline sensible 
(meti-S), gonocoque, bacilles gram-negatifs ( H . influenzae, 
P. aeruginosa, Serratia, Enterobacter, Citrobacter, 
Salmonella, Shigella), B. fragilis. 

2. Pharmacocinetique 

Les ureidopenicillines ont une utilisation parenterale 
exclusive. Elies diffusent bien dans les meninges, la bile. 
La diffusion du tazobactam dans le liquide cephalo- 
rachidien n’est pas documentee. Elies sont eliminees par 
voie renale avec une demi-vie de 1 heure. 

3. Indications - Posologies 

Elies sont indiquees dans les infections severes a germes 
sensibles, en association a un aminoside, notamment 
dans les infections a flore mixte aero-anaerobies : infec- 
tions abdomino-pelviennes, pleuro-pulmonaires, ORL, 
meningees. 

La tazocilline est reservee aux infections hospitalieres 
severes plurimicrobiennes et chez les patients neutro- 
peniques febriles (associee a aminoside ou fluoroquinolone). 
La piperilline et la tazocilline se prescrivent a la posologie 
de 200 mg/kg/j en 3 injections. 

■ Carbapenemes 

11 s’agit d’un groupe d’antibiotiques dont Fimipeneme 
(Tienam, IV, IM) est le premier representant. II est a 
large spectre, actif sur la plupart des bacteries aerobies 
et anaerobies : coques gram-positifs (sauf staphylo- 
coque meti-resistant, E. fxcium), L. monocytogenes, 
bacilles gram-negatifs (sauf Xanthomonas maltophilia), 
corynebacteries, anaerobies gram-positifs et gram- 
negatifs (sauf Clostridium difficile). 

II est reserve a F usage hospitalier pour le traitement des 
infections nosocomiales, respiratoires, urogenitales ou 
abdomino-pelviennes, sur documentation bacteriologique. 
La posologie est de 2 a 4 g/j en 3 ou 4 injections. La 
forme IM est reservee aux infections urinaires peu 
graves a germes multiresistants. 

Les effets secondaires a surveiller sont des reactions 
allergiques, des troubles digestifs, des colites a C. difficile, 
des convulsions (dose trop elevee, insuffisance renale, 
atteinte cerebrale). 

■ Cephalosporines 

1. Cephalosporines de l re et 2 e generations 

• Les cephalosporines de l re generation (C1G) sont 
representees par : cefadroxil (Oracefal per os, 2-4 g/j en 
3 prises), cefaclor (Alfatil per os, 750 mg/j en 3 prises), 
cefalotine (Keflin IM, IV, 2-8 g/j en 3 ou 4 injections). . . 


• Les cephalosporines de 2 e generation (C2G) sont 
representees par : cefamandole (Kefandol, IM, IV, 3 a 6 g/j 
en 3 ou 4 prises), cefuroxime (Zinnat, per os : 500 mg a 

I g/j en 2 prises ; IM, IV : 2 a 6 g/j). 

• Le spectre recouvre celui des penicillines A et M. 
Elies sont actives sur le staphylocoque meti-sensible, les 
streptocoques sauf les enterocoques, pneumocoque, 
H. influenzae producteur de P -lactamases (Alfatil, C2G). 
Elies sont inactives sur les enterocoques, le pneumocoque 
de sensibilite diminuee a la penicilline, L. monocytogenes, 
P. aeruginosa, Enterobacter, Serratia... 

• Elies diffusent bien dans les tissus, sauf dans le liquide 
cephalo-rachidien et sont done contre-indiquees dans les 
meningites. L’ elimination est urinaire, avec une demi-vie 
de 30 min a 1 h 30. 

• Elies sont indiquees dans les infections ORL (angines, 
otites, sinusites), les bronchites (formes orales), dans les 
antibioprophylaxies en chirurgie (forme IV). 

• Les effets secondaires sont comparables a ceux des 
autres P-lactamines. 

2. Cephalosporines de 3 e generation 

II s’agit du cefotaxime (Claforan IM, IV 3 a 12 g/j), de 
la ceftriaxone (Rocephine IM, IV, SC 1 a 2 g/j en 
1 injection), du ceftazidime (Fortum IM, IV 3 a 6 g/j). . . 
En plus des germes sensibles aux C1G et C2G, les 
cephalosporines de 3 e generation (C3G) sont actives 
sur les enterobacteries, H. influenzae producteur de 
P -lactamases et sur le pneumocoque de sensibilite dimi- 
nuee a la penicilline pour le cefotaxime et la ceftriaxone. 
Elies ont une activite variable sur les anaerobies et sont 
inefficaces sur les enterocoques, L. monocytogenes, 
staphylocoque meti-resistant. Le ceftazidime est habi- 
tuellement actif sur P. aeruginosa. 

• Elies diffusent bien dans les tissus et dans le liquide 
cephalo-rachidien a forte posologie. Elies sont eliminees 
principalement par voie renale sous forme active, sauf la 
ceftriaxone (eliminee pour 1 tiers par voie biliaire). La 
ceftriaxone a une demi-vie elevee, autorisant une seule 
administration quotidienne. 

La ceftriaxone et le cefotaxime sont indiques dans les 
infections severes a bacilles gram-negatifs, les infec- 
tions a pneumocoque de sensibilite diminuee a la peni- 
cilline (pneumopathie, meningite), la maladie de Lyme 
(formes secondaire et tertiaire), la syphilis chez le sujet 
infecte par le virus de l’immunodeficience humaine (VIH), 
la salmonellose. 

Le ceftazidime est habituellement reserve au traitement 
des infections a P. aeruginosa, qu’elles soient suspectees 
(etat febrile chez le patient neutropenique) ou prouvees 
bacteriologiquement. 

Aminosides 

Les aminosides alterent la synthese proteique en se 
fixant sur la sous-unite 30 S du ribosome. Leur penetra- 
tion dans la bacterie est facilitee par un antibiotique 
agissant sur la paroi bacterienne (P-lactamines, glyco- 
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peptides). Ils sont rapidement bactericides et sont utilises 
en association - le plus souvent avec les P-lactamines - 
pour augmenter la vitesse de bactericidie, elargir le 
spectre d’ action et diminuer le risque d’emergence de 
mutants resistants. 

■ Spectre d’action 

Ils sont efficaces sur les germes gram-negatifs aerobies 
(bacilles gram-negatifs, coques gram-negatifs), les sta- 
phylocoques meti-sensibles, les bacilles gram-positifs 
( L . monocytogenes). 

Les streptocoques, les anaerobies et les germes intra- 
cellulaires sont naturellement resistants. Cependant, les 
aminosides exercent un effet synergique avec les P-lacta- 
mines sur les enterocoques presentant un bas niveau de 
resistance aux aminosides. 

En outre, certains aminosides ont une activite sur les 
mycobacteries : streptomycine et kanamycine sur 
Mycobacterium tuberculosis, amikacine et isepamicine 
sur Mycobacterium avium intracellulare. 

■ Pharmacocinetique 

Ils ne sont pas absorbes par voie digestive et s’administrent 
done en IV ou en IM. Cependant, ils peuvent etre presents 
par voie orale comme decontamination digestive. La voie 
sous-cutanee est contre-indiquee (necroses cutanees). 
Ils ont une faible liaison aux proteines. 

Les concentrations sont tres elevees dans le cortex renal, 
le liquide synovial et ils diffusent bien dans le parenchyme 
pulmonaire, les vegetations cardiaques. Par contre, ils 
diffusent tres mal dans le liquide cephalo-rachidien, 
meme en cas d’ inflammation meningee. 

Leur demi-vie est d’ environ 2 heures et ils sont elimines 
par voie renale sous forme active et inchangee. Chez 
l’insuffisant renal, on note une augmentation des 
concentrations seriques au pic, un allongement de la 
demi-vie d’ elimination, une diminution des concentrations 
urinaires. Les aminosides sont hemodialysables. Chez le 
sujet age, l’elimination des aminosides est independante 
de Page, mais correlee a la fonction renale. 

Indications - Posologies 

Les aminosides sont indiques dans le traitement initial 
des infections graves necessitant une bactericidie rapide 
en association a une P-lactamine, a une fluoroquinolone 
ou a un glycopeptide : infections severes a bacilles 
gram-negatifs aerobies septicemiques ou localisees 
(pneumopathie, infection urinaire compliquee, infection 
abdomino-pelvienne, osteo-articulaire), infections a 
P. aeruginosa (associes a une P-lactamine ou a la cipro- 
floxacine), infections systemiques a staphylocoque 
(associes a penicilline M ou glycopeptide), endocardites 
a streptocoque (associes a une P-lactamine ou a un glyco- 
peptide), listeriose (associes a l’amoxicilline), fievre 
chez le neutropenique, infections severes a enterocoque 
(associes a une P-lactamine). 


L’ administration des aminosides peut se faire en une 
dose unique journaliere, en perfusion lente sur 30 min, 
a F exception des infections a enterocoques : 

• gentamicine (Gentalline), tobramycine (Nebcine) : 3 a 
4 mg/kg/j ; 

• netilmicine (Netromycine) : 5 a 7 mg/kg/j ; 

• amikacine (Amiklin), isepamycine (IsepaUine) : 15 mg/kg/j. 
Ces posologies doivent toujours etre adaptees a la fonction 
renale. 

■ Surveillance et precautions d’emploi 

Les dosages seriques sont necessaires afin de juger de 
l’efficacite, de la toxicite et de la necessite d’adaption 
posologique. Le dosage du pic serique, realise 1 heure 
apres une injection IM et 15 min apres la fin de la per- 
fusion IV est un reflet de l'efficacite. Le dosage de la 
concentration residuelle, realise juste avant la dose suivante, 
est associe a un risque accru de nephrotoxicite en cas de 
taux eleves (> 2 mg/mL). Les concentrations seriques 
recommandees en residuel et en pic serique sont variables 
selon raminoside et le rythme d’ administration. 

La nephrotoxicite et l’ototoxicite des aminosides rendent 
necessaire la precaution d’emploi dans les cas suivants : 
atteinte cochleaire et vestibulaire sous-jacente, insuffisance 
renale (surveillance reguliere de la creatininemie, des 
dosages seriques, de l’apparition d’une ototoxicite). La 
recommandation est d’espacer les doses en fonction de 
la clairance de la creatinine. 

La nephrotoxicite peut etre limitee en controlant au 
mieux les facteurs de risque d’ insuffisance renale : 
posologies quotidiennes trop elevees, traitement supe- 
rieur a 5 jours, insuffisance renale sous-jacente, hypovo- 
lemie, diuretiques, association a des medicaments 
nephrotoxiques, utilisation concomitante de produits de 
contraste iodes. L’ototoxicite est associee habituel- 
lement a un traitement prolonge. 

Quinolones 

II existe 3 classes de quinolones : 

- de l re generation : acide nalidixique (Negram) ; acide 
pipemidique (Pipram) ; 

- de 2 e generation (fluoroquinolones) : norfloxacine 
(Noroxine) ; pefloxacine (Peflacine) ; ofloxacine (Oflocet) ; 
ciprofloxacine (Ciflox) ; 

- de 3 e generation : moxifloxacine, (Izilox) ; levofloxacine 
(Tavanic). 

Mecanisme d’action - Spectre d’action 

Les fluoroquinolones agissent en inhibant 1’ ADN gyrase 
(ou topo-isomerase II). Elies sont bactericides. La resis- 
tance acquise est liee a des mutations chromosomiques, 
plus frequentes pour P. aeruginosa. La monotherapie 
doit etre evitee en cas d' inoculum eleve de germes de 
sensibilite diminuee pour eviter la selection de mutants 
resistants. 
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Le spectre d’ action varie selon la classe de quinolones : 

• quinolones de l re generation : E. coli , P. vulgaris sont 
habituellement sensibles. P. mirabilis, Klebsiella 
pneumonia sont sensibles de fa§on inconstante ; 

• quinolones de 2 e generation : elles sont actives sur 
les bacilles gram-negatifs (enterobacteries, Salmonella, 
Shigella, Yersinia, Campylobacter), les bacilles gram- 
negatifs respiratoires ( Haemophilus specie, Legionella), 
le staphylocoque. Neisseria specie. La ciprofloxacine 
est efficace P. aeruginosa. Cependant, la prevalence 
de la resistance acquise est elevee parmi les souches 
de staphylocoques meti-resistants et de P. aeruginosa. 
Elles sont peu ou pas actives sur les streptocoques 
pyogenes, le pneumocoque, les enterocoques, les anae- 
robies ; 

• quinolones de 3 e generation : leur interet reside dans 
leur action sur le pneumocoque y compris les souches 
resistantes a la penicilline. 

Pharmacocinetique 

Les quinolones de l re generation sont uniquement concen- 
trees dans les urines. Les quinolones de 2 e et 3 e generation 
ont une biodisponibilite excellente permettant 1’ utilisation 
de formes orales. Elles ont, par ailleurs, une diffusion 
systemique importante dans les differents tissus (y compris 
dans le liquide cephalo-rachidien et Los) sauf la nor- 
floxacine qui doit etre reservee au traitement des infections 
urinaires basses. Leur penetration cellulaire est excellente. 
L’elimination est exclusivement urinaire pour l’ofloxacine, 
mixte pour la ciprofloxacine. 

Indications - Posologies 

• Les quinolones de l re generation sont indiquees dans 
les infections urinaires non parenchymateuses. 

• Les quinolones de 2 e generation (Oflocet : 200 mg 
x 2/j per os ou IV, Ciflox 500 a 1 500 mg/j per os, 400 a 
1 200 mg/j IV) sont indiquees dans les infections 
urinaires basses non parenchymateuses (Peflacine en 
traitement minute) et parenchymateuses, salpingites et 
pelviperitonites (associes a une (3-lactamine) ; uretrite a 
gonocoque (traitement minute) ; chancre mou (traitement 
de 3 j); salmonellose (ofloxacine ou ciprofloxacine); 
infection du liquide d'ascite (ofloxacine : 200 mg 2 fois/j) ; 
angiocholite ; etats febriles chez le patient granulopenique. 
Les fluoroquinolones ne sont pas indiquees dans le 
traitement probabiliste de l re intention des pneumonies 
communautaires mais peuvent etre associees a une 
(3-lactamine en cas de signes de gravite ou d’echec de 
celle-ci. Elles sont indiquees dans les surinfections de 
bronchopneumopathie chronique obstructive, les pneumo- 
pathies nosocomiales (en association), la mucoviscidose 
(ciprofloxacine a visee antipyocyanique), la legionellose. 
Elles sont egalement indiquees dans les infections osteo- 
articulaires, surtout du fait de leur diffusion osseuse, de la 
bonne biodisponibilite de la forme orale, apres le traitement 
de la phase aigue de F infection, le plus souvent dans le 
cadre d’une bitherapie. 


• Les quinolones de 3 e generation (Tavanic 500 mg/j, 
Izilox 400 mg/j en une prise per os) ont pour principal 
interet une activite antipneumococcique. Elles sont 
reservees au traitement de 2 e intention des pneumonies 
communautaires chez les patients allergiques a la peni- 
cilline, des exacerbations aigues de bronchite chronique, 
des sinusites aigues bacteriennes documentees. 

Surveillance - Precautions d’emploi 

Les fluoroquinolones sont a utiliser avec precaution en 
cas d’insuffisance renale (ofloxacine), d’insuffisance 
hepatique (ciprofloxacine, pefloxacine). 

Les effets secondaires possibles sont des troubles digestifs, 
des troubles neurologiques (troubles du comportement, 
convulsions), des arthromyalgies, des tendinopathies 
(risque de rupture tendineuse, surtout avec la pefloxacine, 
plus frequent chez le sujet age, en cas de traitement pro- 
longe, dissociation a une corticotherapie), une cytolyse 
hepatique, une photosensibilisation (eviter Fexposition 
au soleil), une cristallurie a doses elevees. 

Elles sont contre-indiquees en cas de deficit en glucose- 
6-phosphate deshydrogenase (G6PD), chez la femme 
enceinte ou allaitante, et sont a eviter chez F enfant de 
moins de 15 ans. 


Glycopeptides 

■ Mecanisme d’action - Spectre d’action 

Les glycopeptides (vancomycine, teicoplanine) inhibent 
la synthese de la paroi des bacteries gram-positives en 
se fixant sur un precurseur du peptidoglycane. Ils sont 
bactericides de fa£on lente. 

Le spectre est limite aux germes gram-positifs. Leur 
interet reside dans leur activite sur les souches de sta- 
phylocoques resistantes a la meticilline et les coques 
gram-positifs multiresistants. 

La vancomycine orale est utilisee pour le traitement 
d’ infections a C. difficile ou pour des decontaminations 
digestives. Cet usage doit etre limite en raison de 
l’apparition de souches d’enterocoques resistantes a la 
vancomycine. 

■ Pharmacocinetique 

Ils ne sont pas absorbes par voie digestive et s’adminis- 
trent par voie veineuse, la teicoplanine pouvant egale- 
ment etre prescrite en IM. La diffusion est bonne dans 
les liquides pleuraux, pericardiques et d’ascite. Elle est 
nulle dans le liquide cephalo-rachidien sauf en cas 
d’ inflammation meningee. L’elimination renale sous 
forme inchangee impose une adaptation des doses en 
cas d’insuffisance renale. Ils ne sont pas ou peu 
dialysables. La demi-vie de la teicoplanine etant 
prolongee, une seule injection quotidienne suffit apres 
une dose de charge. 
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Indications - Posologies 

Us sont reserves aux infections hospitalieres a staphylocoques 
meti-resistants, a staphylocoque meti-sensible ou a strepto- 
coques en cas d’allergie aux (3-lactamines : infections a 
staphylocoque meti-resistant (endocardites, peritonites, 
mediastinites, meningites sur valve de derivation, infections 
osteo-articulaires (en association), infections sur catheter), 
meningite a pneumocoque de sensibilite diminuee a 
la penicilline (vancomycine 40-60 mg/kg/j et cefotaxime 
200 mg/kg/j), episodes febriles chez le patient neutropenique, 
traitement per os des colites pseudomembraneuses a 
C. difficile en cas d’echec du metronidazole (vancomycine 
500 mg x 4/j), prophylaxie de Fendocardite bacterienne 
(allergie aux (3-lactamines). 

La posologie usuelle de la vancomycine est de 30 mg/kg/j 
en 2 a 4 injections de 1 heure. Dans les infections meningees 
et osteo-articulaires, on prefere F administration par voie 
intraveineuse a la seringue electrique en continu (IVSE) 
apres une dose de charge de 15 mg/kg sur une heure, les 
doses pouvant parfois etre augmentees a 40-60 mg/kg/j 
en fonction des vancocinemies. 

En cas d’insufftsance renale, la posologie unitaire et la 
frequence d’ administration doivent etre adaptees au 
resultat des dosages residuels. 

La posologie de la teicoplanine (Targocid) est une dose de 
charge de 6 mg/kg/12 h pendant 1 a4j, puis 6 mg/kg/j en 1 j. 

■ Surveillance et precautions d’emploi 

• Les dosages des glycopeptides ont pour objectif de 
s’ assurer une concentration serique efficace et non toxique 
(grande variabilite interindividuelle entre les doses de 
gly copeptide et la concentration serique). D’ autre part, la 
surveillance doit etre accrue chez les patients a risque : 
insuffisant renal, sujets ages, brules, neutropeniques, 
patients en reanimation, association aux aminosides. 

Le dosage utile pour les glycopeptides est le taux residuel, 
le dosage du pic etant d’ interpretation difficile (variable 
selon la duree de la perfusion, de F heure de prelevement). 
Un des avantages de la perfusion continue de vancomycine 
est que le taux efficace est plus rapidement atteint si la 
dose de charge est effectuee. 

Les taux residuels attendus doivent tenir compte de la 
penetration au site infecte, de la concentration minimale 
inhibitrice de la souche, de la pathologie. On considere 
que des concentrations residuelles superieures a 10 mg/L 
sont necessaires. 

• Les effets secondaires des glycopeptides sont principa- 
lement des manifestations de type anaphylactique ( red 
man syndrome) surtout en cas de perfusion trap rapide 
de vancomycine, des necroses tissulaires imposant la 
voie IV stride pour la vancomycine et le passage a une 
administration veineuse centrale en cas de problemes 
d’ administration sur une veine peripherique, des reactions 
immuno-allergiques (neutropenies, hypereosinophilie, 
eruption cutanee, ftevre), des toxicites renales, auditives 
(a prevenir par une hydratation suffisante, une surveillance 
rapprochee des taux residuels chez les sujets a risque). 


Macrolides 

II s’agit de Ferythromycine (Erythrocine per os, IV), de 
la clarythromycine (Zeclar per os), de la roxithromycine 
(Rulid per os), de Fazithromycine (Zithromax), de la 
josamycine (Josacine), de la spiramycine (Rovamycine 
per os, IV) . . . 

Ce sont des antibiotiques bacteriostatiques qui inhibent 
la synthese proteique en se fixant sur la sous-unite 50 S 
du ribosome. 

■ Spectre d’action 

II est etroit. Les macrolides sont inactifs sur les entero- 
bacteries, B. fragilis. 

Les germes sensibles sont : streptocoques pyogenes, 
staphylocoque, L. monocytogenes, corynebacteries. 
Neisseria sp, Legionella, Moraxella catarrlialis, 
H. pylori, germes intracellulaires, leptospires, Coxiella, 
Propionibacterium acnes. 

La resistance acquise du pneumocoque est tres ffequente en 
France (30 % environ), de meme que celle du staphylocoque. 
Par ailleurs, la spiramycine est active sur les formes 
vegetatives de Toxoplasma gondii, la clarithromycine et 
Fazithromycine sur M. avium, Mycobacterium leprae, 
T. gondii. 

Pharmacocinetique 

L’ absorption par voie digestive est variable selon les 
individus. Us diffusent bien dans les tissus sauf dans le 
liquide cephalo-rachidien. Ils ont une bonne penetration 
cellulaire et sont metabolises par le foie et elimines par 
voie biliaire. 

■ Indications - Posologies 

Les macrolides, bien qu’actifs sur L. monocytogenes et 
sur Neisseria meningitidis, ne peuvent etre utilises dans 
le traitement des meningites du fait de F absence de 
diffusion dans le liquide cephalo-rachidien. 

Ils sont indiques dans les angines a streptocoque (allergie 
aux penicillines), les bronchi tes aigues et les surinfections 
de bronchites chroniques, les pneumopathies atypiques, 
les infections uro-genitales a Chlamydia trachomatis et 
a Ureaplasma urealyticum (alternative aux cyclines), les 
infections a M. avium (azithromycine, clarithromycine), 
les infections a H. pylori (Zeclar 500 mg 2 fois par jour 
et Flagyl ou Clamoxyl + omeprazole), la toxoplasmose 
de la femme enceinte. 

L’Erythrocine se present a la dose de 2 a 3 g/j en 3 prises, 
la Rovamycine a 6 MU/j, le Rulid a 300 mg/j, le Zeclar 
de 500 a 1 500 mg/j en 2 prises. 

■ Surveillance et precautions d’emploi 

Les effets secondaires les plus frequents sont les troubles 
digestifs (nausees, vomissements, douleurs abdominales), 
reactions cutanees, hepatite cytolytique, acouphenes 
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chez le sujet age (si insuffisance renale ou hepatique). 
Plusieurs medicaments interferent avec les macrolides ; 
notamment Fassociation est contre-indiquee avec l’ergo- 
tamine (ergotisme), les antihistaminiques de premiere 
generation (anti-Hl) [torsade de pointes], deconseillee 
avec la theophylline. La Josacine et le Rulid augmentent 
les concentrations de ciclosporine. 

Lincosamides 

II s’agit de la lincomycine (Lincocine) et de la clinda- 
mycine (Dalacine). 

Spectre d’action 

La clindamycine est active sur la plupart des bacteries 
gram-positives aerobies (staphylocoques, streptocoques, 
Corynebacterium diphteria ), les germes intracellulaires 
( Mycoplasma , Chlamydia), les anaerobies sauf C. difficile. 
Elle est egalement efftcace sur T. gondii. 

Elle est inactive sur les bacteries gram-negatives aerobies 
(enterobacteries, Neisseria sp, H. influenzae), les entero- 
coques. Elle est active de fa£on inconstante sur le pneumo- 
coque, le staphylocoque meti -resistant et B. fragilis. 

■ Pharmacocinetique 

La Dalacine est bien absorbee par voie digestive. Elle 
diffuse bien dans les tissus, y compris dans les abces 
cerebraux. Elle est metabolisee par le foie et eliminee 
par voies biliaire et urinaire. 

■ Indications - Posologies 

La Dalacine est indiquee dans les infections a anaerobies, 
a staphylocoque notamment osteo-articulaires, Ferysipele 
(si F evolution sous penicilline est defavorable), l’actino- 
mycose, la prophylaxie de l’endocardite bacterienne 
(allergie aux p-lactamines), la toxoplasmose cerebrale 
(associee a la pyrimethamine s’il existe une allergie a la 
sulfadiazine). 

Elle se present a la dose de 10 a 30 mg/kg/j par voies 
orale, IV, IM. 

■ Surveillance et precautions d’emploi 

La Dalacine est responsable de troubles digestifs (diarrhee 
dans 20 % des cas) ; elle est le premier pourvoyeur de 
colite pseudomembraneuse. Elle peut aussi entramer, de 
t'acon plus rare, des hepatites, des cytopenies (leucopenie, 
thrombopenie). 

Synergistines 

Elies sont representees par la pristinamycine (Pyostacine 
orale), et plus recemment Fassociation quinupristine- 
dalfopristine (Synercid IV). Elies sont une association 
bactericide de 2 composants synergiques, les streptogra- 
mines A et B. 


Le spectre est celui des macrolides avec une meilleure 
activite sur les staphylocoques et les pneumocoques resis- 
tants aux macrolides. Le Synercid est par ailleurs efftcace 
sur les enterocoques, le staphylocoque meti-resistant. 

La Pyostacine n’est disponible que par voie orale ; elle a 
une bonne biodisponibilite. Elle diffuse bien dans les 
tissus, sauf dans le liquide cephalo-rachidien. Elle est 
eliminee par voie biliaire. Le Synercid impose Futilisation 
d’une voie veineuse centrale du fait de sa veinotoxicite. 
Les synergistines sont indiquees dans les infections des 
parties molles, les infections a staphylocoque, a streptocoque 
(notamment s’il existe une allergie aux P-lactamines), 
les otites et les sinusites. 

Le Synercid est reserve aux infections gram-positives en 
F absence d’ autre alternative (infection sur catheter central, 
infection intra-abdominale, endocardite, infection osteo- 
articulaire) et sur documentation microbiologique. 

Ketolides 

Ils represented une nouvelle classe d’antibiotique derivee 
des macrolides. La telithromycine en est le chef de file 
(Ketek per os 800 mg/j en une prise). 

L’interet reside dans son activite sur le pneumocoque 
resistant a Ferythromycine en plus de son activite sur les 
germes intracellulaires. 

Elle est metabolisee au niveau hepatique et presente des 
interactions medicamenteuses avec le cisapride (allon- 
gement du QT), les statines, les derives de F ergot de 
seigle (ergotisme). 

Elle est indiquee dans les infections communautaires en 
l re intention : sinusites aigues, exacerbations des bronchites 
chroniques, pneumonies communautaires de gravite 
legere ou moderee. 

Tetracyclines 

La doxycycline (Vibramycine per os, IV), minocycline 
(Minocyne per os) sont les principales tetracyclines. 

■ Mecanisme d’action - Spectre d’action 

Ce sont des antibiotiques bacteriostatiques qui bloquent 
la synthese proteique en se fixant sur la sous-unite 30 S 
du ribosome. Elies sont synergiques avec les macrolides 
et la rifampicine. 

Leur spectre est large : bacilles gram-positifs (Listeria, 
Corynebacterium), bacilles gram-negatifs ( H . influenzae, 
Campylobacter, Yersinia, Salmonella, Brucella, 
Pasteurella), germes intracellulaires ( Chlamydia , 
Mycoplasma, Rickettsia, Treponema, Borrelia, 
Leptospira), anaerobies. 

■ Pharmacocinetique 

Elies sont bien absorbees par voie digestive, mais Fab- 
sorption est diminuee par le calcium et les antiacides. 
Elies diffusent bien dans les differents tissus (poumon. 
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os, liquide pleural) sauf dans le liquide cephalo-rachidien. 
Elies ont une bonne penetration intracellulaire. Elies 
s’eliminent principalement par voie biliaire. 

Indications - Posologies 

Elies sont indiquees dans les maladies d'inoculation 
(maladie des griffes du chat, tularemie, pasteurellose), la 
brucellose (associees a rifampicine), les rickettsioses, la 
maladie de Lyme (si allergie aux P-lactamines), les 
infections genitales a Chlamydia et Mycoplasma, les 
pneumopathies a germes atypiques, l’acne. 

■ Surveillance et precautions d’emploi 

La doxycycline se present a la posologie de 200 mg/j, la 
minocyne a 200 mg/j. Elies doivent etre prises au cours 
des repas pour diminuer les troubles digestifs (nausees, 
vomissements, epigastralgies, ulcerations cesophagiennes), 
et a distance des antiacides et du calcium. 

Elies peuvent aussi etre responsables de : photosensibilite 
(eviter l’exposition au soleil pendant la duree du traite- 
ment), reaction cutanee allergique, coloration jaunatre 
des dents/hypoplasie dentaire (chez l’enfant), vertiges et 
ataxie (Minocyne), pneumopathie allergique (Minocyne). 
Elies interagissent avec les antivitamines K (AVK) en 
majorant l’effet anticoagulant. 

Elies sont contre-indiquees chez la femme enceinte et 
allaitante, l’enfant de moins de 8 ans. 

Rifampicine 

Mecanisme d’action 

La rifampicine (Rifadine, Rimactan) inhibe la synthese 
des acides nucleiques en formant un complexe avec 
F ARN polymerase. Elle est bactericide et ne doit jamais 
etre utilisee en monotherapie (risque eleve de selection 
de mutants resistants). 

Spectre d’action 

Elle est active sur : les germes gram-positifs ( Staphylococcus 
aureus. Staphylococcus epidennidis, pneumocoque, strepto- 
coques, L. monocytogenes), N. meningitidis, H. influenzae, 
les germes intracellulaires (mycobacteries, Legionella 
specie. Chlamydia specie. Brucella specie). 

■ Pharmacocinetique 

Elle est bien absorbee par voie digestive. Elle diffuse 
bien dans les tissus : os, poumon, foie, rein, liquide 
cephalo-rachidien. Elle est metabolisee par le foie en un 
derive actif et est excretee en majorite par voie biliaire. 

■ Indications - Posologies 

Elle se presente sous forme orale (a administrer a jeun) 
et IV (perfusion lente de 1 h 30 a 3 h). Elle est indiquee 
dans les infections suivantes, en association a un autre 


antibiotique : infections a mycobacteries (tuberculose, 
lepre : 10 mg/kg/j), infections a staphylocoque (endocardites 
a staphylocoque meti-resistant, infections osteo-articulaires : 
associees a fluoroquinolone ou Pyostacine, 20 mg/kg/j 
en 2 prises), brucellose (15 mg/kg/j + doxycycline), 
legionellose (+ macrolide ou fluoroquinolone), prophy- 
laxie de la meningite a meningocoque (en monotherapie : 
10 mg/kg x 2/j pendant 2 j). 

Surveillance et precautions d’emploi 

La rifampicine est bien toleree. Elle est peu hepato- 
toxique (elevation des transaminases: 10 %, hepatite 
clinique : 1 %). Certains facteurs favorisent la survenue 
de complications hepatiques : hepatopathie preexistante, 
ethylisme, association a d’autres medicaments hepato- 
toxiques (isoniazide), la rifampicine favorisant la degra- 
dation de l’isoniazide (INH) en un metabolite acetyle 
hepatotoxique. 

Par ailleurs, il faut surveiller de fagon reguliere, surtout 
en debut de traitement, la survenue d’ eruption cutanee 
febrile, la numeration-formule sanguine (NFS), la creati- 
ninemie devant des accidents possibles d’hypersensibilite 
(mecanisme auto-immun) : fievre, myalgies, nephropathie 
interstitielle aigue, eosinophilie, thrombopenie. 

Etant un puissant inducteur enzymatique, elle diminue 
la demi-vie de nombreux medicaments a metabolisme 
hepatique (jusqu’a 1 a 4 semaines apres F arret du traite- 
ment) : corticoides, AVK, cestroprogestatifs, antidiabetiques 
oraux, digitaliques, ciclosporine. . . 

Elle est contre-indiquee chez la femme enceinte, en cas 
d’ antecedent d’hypersensibilite aux rifamycines, de por- 
phyrie, d'insuffisance hepatique severe (dose < 600 mg/j), 
d’obstruction des voies biliaires. Elle colore les lentilles 
de contact. 


COTRIMOXAZOLE (BACTRIM) 

II s’agit de F association de trimethoprine et de sulfame- 
thoxazole dans un rapport 1/5 (cp 80/400 mg (Bactrim 
Adulte), 160/800 mg (Bactrim Forte), ampoules 80/400 mg). 

Mecanisme d’action - Spectre d’action 

Les 2 produits agissent de fagon synergique a 2 niveaux 
differents de la synthese de l’acide folique. 

L’ association est efficace sur : les bacteries gram-positives 
(staphylocoque, streptocoques A, C, G, E. fzecalis, 
L tmnocytogenes), les enterobacteries (notamment Salmonella 
et Shigella), Yersinia, Pasteurella, Haemophilus sp, 
Nocardia, les parasites ( Pneumocystis carinii, T. gondii). 
Pneumocoque, Neisseria sp, E. coli, Klebsiella sp, 
Enterobacter sp, Serratia sp sont inconstamment 
sensibles. 

Les especes naturellement resistantes sont : Enterococcus 
fcecium, P. aeruginosa, les germes intracellulaires 
( Chlamydia , Mycoplasma), Legionella, Brucella, anaerobies, 
mycobacteries. 
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Pharmacocinetique 

La resorption digestive est rapide et importante. Le 
Bactrim diffuse bien dans Forganisme (secretions bron- 
chiques, liquide cephalo-rachidien, peritoine, bile, liquide 
synovial, prostate). L’ elimination est urinaire apres bio- 
transformation hepatique des sulfamides. 

Indications - Posologies 

La posologie usuelle est de 2 cp/12 h (trimethoprime 
[TMP] = 80/sulfamethoxazole [SMZ] = 400). 11 est indique 
dans les infections urinaires a germes sensibles (pyelo- 
nephrite, prostatite ; traitement minute (3 cp) dans la 
cystite aigue non compliquee de la femme ; prevention des 
cystites recidivantes de la femme : 1 cp x 3/semaine 
pendant 1 an), le chancre mou (Bactrim Forte, 2 cp/j), la 
salmonellose et la shigellose, la meningite a Listeria en 
2 e intention, la pneumocystose (traitement d’attaque : 
20/100 mg/kg/j ; preventions primaire et secondaire : 
1 cp/j), la toxoplasmose (prevention primaire : 1 cp/j), 
la nocardiose. 

■ Surveillance et precautions d’emploi 

Les effets secondaires possibles sont surtout ceux des 
sulfamides : reactions allergiques (syndromes de Lyell, 
de Stevens-Johnson [contre-indication definitive par la 
suite], fievre, eruption), atteinte hematologique (leuco- 
penie, anemie macrocytaire, thrombopenie : associer de 
l’acide folinique en cas de traitement prolonge ou a forte 
dose ; anemie hemolytique : rechercher un deficit en 
G6PD), cytolyse hepatique, troubles neurologiques 
(cephalees, vertiges, acouphenes), precipitation de cristaux 
de sulfamides dans les urines (alcaliniser les urines). 

D’ autre part, les sulfamides potentialisent Faction des 
AVK, l’effet hypoglycemiant des sulfamides hypo- 
glycemiants. 

Fosfomycine 

Mecanisme d’action - Spectre d’action 

Elle est bactericide en inhibant la synthese de la paroi 
bacterienne. C’est un antibiotique a activite temps- 
dependante. Elle doit toujours etre prescrite en association 
du fait du risque important de selection de mutants 
resistants de haut niveau. 

C’est un antibiotique a large spectre; elle est active sur 
F ensemble des cocci gram-positifs, y compris sur les 
staphylocoques meti -resistants. Cependant, de nombreuses 
souches hospitalieres de staphylocoques sont devenues 
resistantes. 

Les bacilles gram-negatifs sont inconstamment sensibles : 
( E . coli. Shigella, Salmonella, Enterobacter, Serratia, 
P. aeruginosa). 

Acinetobacter et Proteus morganii sont naturellement 
resistants. 


Pharmacocinetique 

Elle diffuse bien dans le liquide cephalo-rachidien, Fos, 
les secretions bronchiques. Elle est eliminee par voie 
urinaire sous forme active. La fosfomycine orale a une 
mauvaise biodisponibilite. 

Indications - Posologies 

La fosfomycine IV doit toujours etre utilisee en association, 
a la posologie de 100 a 200 mg/kg/j en 3 injections 
lentes de 4 heures. Elle est indiquee dans les infections 
nosocomiales a staphylocoque ou bacilles gram-negatifs, 
en association avec une cephalosporine de 3 e generation 
le plus souvent, apres antibiogramme. 

La forme orale (Minoril, 3 g en monodose) est indiquee 
dans la cystite aigue non compliquee de la femme jeune. 

■ Surveillance et precautions d’emploi 

La fosfomycine IV est responsable d’apports sodes 
importants (4 g/j) a prendre en compte en cas d’insuffi- 
sance cardiaque ou renale. La surveillance reguliere de 
la kaliemie et F administration de potassium sont neces- 
saires devant la survenue d’hypokaliemie (augmentation 
de la kaliurese), surtout en cas dissociation a des ami- 
nosides, des diuretiques thiazidiques. 

Nitro-imidazoles 

Mecanisme d’action - Spectre d’action 

Ils inhibent la synthese des acides nucleiques en se 
fixant sur l’acide desoxyribonucleique (ADN). 

Ils sont actifs sur la quasi-totalite des bacteries anaerobies : 
Clostridium perfringens, C. difficile, B. fragilis, 
Fusobacterium, Peptostreptococcus . . . 
Propionibacterium specie et Actinomyces sont naturel- 
lement resistants. 

Ils ont aussi une activite antiparasitaire : Entamoeba 
histolytica, Giarda intestinalis. Trichomonas vaginalis. 

Pharmacocinetique 

Ils sont tous actifs par voie orale, la voie IV etant reservee 
aux infections graves. 

Le metronidazole (Flagyl) a une biodisponibilite de 100 %. 
II diffuse de t'acon correcte dans les tissus, notamment les 
abces. La demi-vie est de 8 heures ; elle est augmentee en cas 
d’insuffisance hepatique et chez le sujet age. Le metroni- 
dazole est metabolise par le foie et elimine par voie renale. 
Les autres nitro-imidazoles ont une demi-vie plus longue. 

■ Indications - Posologies 

Le Flagyl se prescrit a la dose de 500 mg/8 h (30 mg/kg/j 
chez Fenfant), Fornidazole (Tiberal) a la dose de 1 a 1,5 g/j. 
Les indications sont les infections a germes anaerobies 
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strides ou mixtes, la colite a C. difficile (Flagyl per os), 
l’amibiase intestinale, hepatique, les infections a T. vaginalis, 
a Giarda. 

Us sont egalement indiques en antibioprophylaxie dans 
les chirurgies digestives basses, proctologiques. 

Precautions d’emploi - Effets secondaires 

11 est necessaire d’espacer les doses en cas d’insuffisance 
hepatique ou renale. 

Les effets secondaires potentiels sont : des troubles 
digestifs (nausees, vomissements, gout metallique dans la 
bouche), la potentialisation des AVK, des phenomenes 
d’hypersensibilite ; en cas de traitement prolonge : des 
troubles neurologiques (neuropathies sensitivomotrices, 
confusion, vertiges), une leucopenie. 


OXAZOLIDI NONES 

Le linezolide (Zyvoxid, per os, IV) inhibe la synthese 
proteique a un stade precoce, sans resistance croisee 
avec les autres molecules. 

II est actif sur les coques gram-positifs (pneumocoque 
resistant a l’erythromycine, enterocoques resistants aux 
glycopeptides, streptocoques, staphylocoque meti-resistant) 
et sur les anaerobies gram-positifs ( Clostridium , Pepto- 
streptococcus). 

Sa biodisponibilite par voie orale est de 100 % et il est 
elimine a 80 % par voie renale. 


C’est une alternative a la vancomycine dans les infections 
documentees a germes gram-positifs (pneumopathies 
nosocomiales, infections des parties molles), notamment 
en cas d'intolerance aux glycopeptides, en relais oral 
apres un traitement par glycopeptide, en cas de souche de 
staphylocoque de sensibilite diminuee aux glycopeptides. 
II se present a la dose de 600 mg x 2/j. Son cout est eleve. 
II est bien tolere, mais une surveillance de la NFS est 
necessaire (thrombopenies possibles). ■ 

Points Forts a retenir 


• L’emergence de la resistance bacterienne 
acquise aux antibiotiques est un probleme 
majeur de sante publique ; touchant a la fois 
les germes communautaires (pneumocoque) 
et les germes hospitaliers. 

• Cette resistance peut conduire a des impasses 
therapeutiques, d’autant que les grands 
mecanismes de resistance sont des resistances 
de classes et souvent associes a une multiresistance. 

• La diffusion de cette resistance est plus rapide 
que la commercialisation de nouvelles classes 
d’antibiotiques. 

• La limitation de l’utilisation des antibiotiques 
en France (premier consommateur en Europe), 
leur utilisation rationnelle, et la connaissance 
des indications des associations d’antibiotiques 
seront le garant du controle de la resistance 
bacterienne. 


POURAPPROFONDIR 


Antibiotiques et grossesse 

Tout nouvel antibiotique est contre-indique chez la femme enceinte, les connaissances reposant sur des connaissances empiriques. Les penicillines, 
les macrolides, les synergistines sont autorises tout au long de la grossesse. Pour les autres, il faut savoir poser le pour et le contre. 


Antibiotique 

1 ER TRIMESTRE 

2 e TRIMESTRE 

3 E TRIMESTRE 

Risques 

Ampicilline 

+ 

+ 

+ 

aucun 

Amoxicilline 

+ 

+ 

+ 

aucun 

Oxacilline 

+ 

+ 

0 


Cephalosporines 

+ 

+ 

+ 

aucun 

Macrolides 

+ 

+ 

+ 


Lincosamides 

0 

0 

0 


Synergistines 

+ 

+ 

+ 


Aminosides 

0 

0 

0 

ototoxicite 

Cyclines 

0 

0 

0 

coloration dents 

Quinolones 

0 

0 

0 

arthropathie potentielle 

Vancomycine 

+ 

+ 

+ 


Rifampicine 

0 

+ 

+ 

Foeto-toxicite animale 

Bactrim 

0 

0 

0 

teratogenicite chez I’animal 

Fosfomycine 

+ 

+ 

+ 

+ 

Metronidazole 

(+ : possible ; 0 : impossible) 

0 

+ 

+ 
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